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(Chefarzt: Professor O. Foerster.)
Lähmung des Atmungszentrums im Anschluß an eine
endolumbale Neosalvarsaninjektion.
Von Dr. Joseph Lewinsohn, Assistent der Abteilung.
Neben der seit 1-2 Jahren vielfach angewandten Be
handlungsmethode der syphilitischen Erkrankungen des Zentral-
nervensystems, besonders der Tabes und Paralyse, mit der
intraduralen Einspritzung von Salvarsanserum ist auch die
direkte Injektion sehr kleiner Mengen von Neosalvarsan-
lösungen in den Lumbalkanal mehr und mehr angewandt
worden. Das hierbei erstrebte Ziel war, auf diese Weise das
Salvarsan direkt mit dem erkrankten Zentralnervensystem
in Verbindung zu bringen, da man annahm, daß bei der ge..
wöhnlichen Methode der intravenösen und intramuskulären
Injektion infolge Undurchlässigkeit der gliösen biologischen
Grenzscheiden für arsenhaltigo Stoffe so gut wie nichts in
den Liquor gelangt, wofür gewisse experimentelle Unter-
suchungen zu sprechen schienen. Neuerdings ist es freilich
Sach s gelungen, kurze Zeit nach intravenöser Applikation
Salvarsari im Liquor nachzuweisen. Wir haben die zuerst
von Gennerich angegebene Methode angewandt, indem
wir 0,15 Neosalvarsan in 300 cern steriler physiologischer
Kochsalzlösung auflösten und hiervon 4-6ccm, mit der gleichen
Menge Liquor vermischt, intralumbal dem Kranken injizierten.
In dieser Weise wurden acht Patienten, sämtlich Tabiker
bzw. Paralytiker, behandelt und im ganzen 16 Injektionen
ausgeführt. Während wir nun bei der Anwendung des Salvarsan-
serums bei einer großen Anzahl von Fällen, abgesehen von
leichten Kopfschmerzen sowie zuweilen stärkeren Schmerzen
im Genick, im Kreuz oder in den Beinen, und gelegentlichen
leichten, wenige Stunden anhaltenden Temperatursteigerungen,
niemals irgendwelche das Leben bedrohenden Zufälle sahen,
beobachteten wir im Anschluß an eine endolumbale Neo-
salvarsaninjektion eine ganz akut einsetzende Lähmung des
Atmungszentrums bei einem 41 jährigen Tabiker.
Die Krankengeschichte ist kurz folgende: Erste Aufnahme am
6. Juni 1913. Anamnese: 4ojähriger Mann, mit 22 Jahren lueische
Infektion; damals eine Spritzkur, % Jahre später eine Schmierkur.
Vor einigen Jahren noch eine Schmierkur. Vor vier Jahren trat eine
Schwache in den Beinen auf, die sich besonders beim Treppensteigen
geltend machte. Ferner zeigten sich Schmerzen in den Beinen, zuweilen
auch in den Armen. Seit zwei Jahren Unsicherheit beim Stehen und
Gehen, anfangs nur im Dunkejn, später auch am Tage; leichte Unge-
schicklichkeit in den Händen. Seit derselben Zeit auch bisweilen leichte
Beklemmungen und Angstgefühl, ohne eigentliche Atemnot.
Status: Mittelgroßer, krtftig gebauter Mann. Hautfarbe blaß,
am Rumpf leichte Pityriasis versicolor. Schleimhäute, Drüsen ohne
Befund. Am Herzen erster Aortenton etwas unrein, sonst normaler
Befund. Ebenso Lungen und Bauchorgane ohne Befund.
Nervensystem: Linke Pupille enger als die rechte, beide
reagieren nicht auf Licht, prompt auf Konvergenz. Sonst Augen-
befund normal. Fazialis und Hypoglossus ohne Befund. Extre-
mitaten : Starke Hypotonie der Beine. Grobe Kraft in den oberen
und unteren Extreinitten sehr gut. In Armen und Beinen hoch.
gradige Ataxie, links mehr als rechts. Romberg + +. Gang sehr atak-
tisch. Reflexe : Sehnen und Perjostreflexe fehlen. Babinski -. Leichte
Sensibilitatsstörungen von gurtelförinigen Charakter am Rumpf, sehr
geringe an Armen und Beinen. Keine Blascn.Mastdarmstörungen.
Urjo frei von Eiweiß und Zucker. Wa.R. im Blut -. Lumbal-
punktion ergibt: Wa.R. - (0,1 bis 0,4), war früher +, Nonne
-i-,
Eiweiß 3½ Teilstrich, Lyniphozyten vermehrt. Therapie: Gehubungen
und Kalomelkur. Alle 4--5 Tage 0,05 Kalomel.
22. Juli, 31. Juli, 9. August 1913 je 0,45 Neosalvarsan intravenös
ohne besondere Reakt.ionserscheinungcn.
22. August 1913 gebessert entlassen,
12. November 1913 Wiederaufnahme.
Bis auf das Gehen ist seit der Entlassung keine Verschlechterung
eingetreten. Befund im wesentlichen wie bei der ersten Aufnahme.
November 1913 intravenös 0,6 Neosalvarsan, sterile Blut.
entnahme.
November endolumbale Injektion von 30 cern Eigenserum.
Darauf einige Stunden lang leichte Schmerzen in Kopf, Nacken und
Beinen. Auf zweimal 0,3 Pyrarnidon und 0,01 Morphin vollständig be-
schwerdefrei.
28. November intravenös 0,6 Neosalvarsan. Blutentnahme.
29. November endolumbale Seruminjektion 30 cern. Fast keine
Reaktionserscheinungen. Liquor: WaR. - (0,1 bis 0,4), Nonne -,
Eiweiß 4 Teilstriche, Lymphozyten nicht vermehrt.
Den 1. Dezember gebessert entlassen.
11. Februar 1914 Wiederaufnahme.
Unmittelbar nach der Entlassung war eine gastrisehe Krise von
etwa vier Wochen Dauer aufgetreten. Tm Januar dann nochmals eine
kurz dauernde Krise.
Februar 0,4 Altsalvarsan intravenös. Blutentnahme.
Februar endolumbale Injektion von 30 ccm Eigenserun,. Keine
stärkeren Reaktionserscheinungen. Beginn einer Enesolkur.
25. Februar Enesolinjektion.
28. Februar desgleichen.
März Salvarsan 0,4 intravenös,
März endolumbal 30 cern Eigenserum. Enesolinjektion.
6. März gastrisehe Krise, Morphium bis 0,1 in 24 Stunden.
11. März Krise vorüber.
März Salvarsan 0,4. Blutentnahme.
März endolumbale Injektion von 30 cern Eigenserum.
30. März, vormittags 11 Uhr Injektion von Neosalvarsan
(0,15 300 sterile physologisehe Kochsalzlösung) intralumbal
6 cern.
In der Nacht setzt eine gastrisclie Krise mit heftigen Leibsehmerzen
und häufigem Erbrechen ein.
31. März, morgens 0,02 Morphin. 1)as Erbrochene ist kaffeesatz'
artig. Blutprobe stark
-i-. Patient sieht auffallend elend aus und fühlt
sich sehr schwach. Um /11 Uhr vormittags setzt plötzlich die
Atmung aus. Etwa 5 Minuten vorher war 0,02 Morphin gegeben
worden. Puls anfangs noch fühlbar, setzt ganz aus. Bewußtsein er
loschen. Es wird sofort künstliche Atmung vorgenommen. Nach etwa
ö Minuten Ist die sehr hochgradige Zyanose des Gesichts etwaB geringer,
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25. Februar 1915.
das Bewußtsein kehrt zuruck, Puls wieder fuhibar, klein, wellig frequent,
keine Spontanatmung ! Reichlich Kampfer- und Koffeininjektion, kunst-
liche Atmung ununterbrochen fortgesetzt. Nach etwa einer Viertelstunde
vermag Patient leise mit kupierter Stimme zu sprechen, er klagt uber
Jicklenimungen. Es zeigt sieh wieder Brechzciz. Nunmehr wird versuchs-
weise die künstliche Atmung unterbrochen, darauf spontan fur 1-2 Mi-
nuten oberflhchliche Atmung. Nachdem erbrochen worden ist (rotlich-
braune, stark bluthaltige Flüssigkeit), schwindet die Spontanatmung
wieder vollstiindig. Patient wird wieder sehr zynnotisch. Die kunst-
liche Atmung wird luit Unterbrechungen von wenigen Minuten nun-
mehr eine Stunde fortgesetzt, zum Teil unter Mitbenutzung des Sauer-
stoffapparates. Gleichzeitig wird reichlich Kampfer und Koffein ver-
abfolgt. (IntravenOso Herzmittel zu geben, ist wegen der darnieder-
liegenden Zirkulation nicht möglich; die Venen können nicht gestaut
werden. ) Einhullcn in warme l)eeken (Thermophor), Senfpapiere,
Frottieren der Haut.
Nach etwa J 34 Stunden atmet Patient fur etwa 5 ?tinuten spontan,
fuhit sich aber noch kalt an, schwitzt sehr stark, ausgesprochene Facies
hippokratica. Bewußtsein von jetzt an dauernd ei-halten. Durch
häufige energische Aufforderung zu tiefen Atemzügen laßt
sich die Apnoe für einige IViiiuten beheben,unwillktirlich atmet
Patient wieder garnicht ; es mull sogar von Zeit zu Zeit noch kunstliche
Atmung angewandt werden.
Nach etwa zwei Stunden atmet Patient vorwiegend spontan. So
oft die Atmung sistiert, ist sie meist dm-ch den Willen des Patienten
wieder in Gang zu bringen. Schlage mit der flachen Hand auf Brust
und Arme erweisen sich dabei als zweckmiißig, sobald die Aufmerk-
samkeit des Patienten nicht genugend auf den sonst automatischen
Vorgang gerichtet ist. Patient vergißt gewissermaßen noch zeitweise
das Atmen. Heiße Rotwein- und Kochsairklismen. Der Puls wird
regelmäßiger und voller, hat normale Frequenz.
Nach etwa vier Stunden scheint keine augenblickliche Lebens-
gefahr mehr vorzuliegeii. Patient atmet gut, wird zu tiefen Atemzügen
öfters angehalten. Facies hippokratica nicht mehr ausgesprochen.
Gegen Abend nochmals ein kurz dauernder Anfall von Apnoe
C etwa eine Minute), dabei setzt der Puls fur einige Sekunden aus. Sofort
wieder kiinstliche Atmung, Kampfer- und Koffeininjektion. Darauf
Puls und Atmung nach wenigen Minuten wieder ganz normal. Gegen
8 Uhr abends noch einmal blutiges Erbrechen, gegen 9 Uhr wird
Patient sehlafrnüde; sobald er einzusehlafen beginnt, setzt wieder die
Atmung aus; er wird deshalb stets wieder geweckt und zu tiefen Atem-
zügen angehalten. Nachts dann einige Stunden ungestörter Schlaf
hei normaler Atmung. Am nachsten Morgen fühlt sich Patient leidlich
wohl, Puls und Atmung ohne Befund., Hungergefühl. Im Laufe des
Tages macht sich eine verspat.ete psychische Reaktion geltend: bei gutem
Puls und normaler Atmung leichte Angstanfâlle, dabei zuweilen rhyth-
mische Bewegungen mit den Armen und Beinen, TJeberempfindlichkeit
gegen Geräusche, übellauniges Wesen. Kein Erbrechen mehr. Patient
weiß sich an alle Einzelheiten der Geschehnisse des vorhergehenden
Tages genau zu erinnern.
2. April. Puls und Atmung ganz normal. Psychisch nicht mehr
auffallend. In den nächsten Wochen erholt sich Patient rasch, das
Körpergewicht steigt von 60,3 auf 63,8 kg, gesundere Gesichtsfarbe,
größere Sicherheit beim Gehen und Stehen. Appetit und Schlaf gut.
Stuhlgang und Wasserlassen ungestört. Neurologischer Befund sonst
im wesentlichen unveritndei-t.
Enesolkur vom 21. April bis 19. Mai.
28. Mai nach Hause entlassen.
Wir waren anfangs im Zweifel, ob wir die einen Tag nach
der endolumbalen Injektion des Neosalvarsans aufgetretene
Lähmung des Atmungszentrums wirklich auf die Injektion
beziehen sollten. Es kommen bei Tabes anfalisweise Lähmungen
des Atmungszentrums ganz spontan vor. Das ist aber selten.
Prof. O. Foerster hat, wie er mir mitteilt, einen solchen
Fall beobachtet.
Es handelt sich um einen 4üjahrigen Tabiker, bei dein die Krankheit
seit drei Jahren bestand und zu schwerer Ataxie der unteren Extremitäten,
der oberen Extremitäten, Blasenstorungen, Akustikuskrisen und Augen-
muskellähmungen gefuhrt hatte. Bei diesem Kranken trat nun manchmal
ganz spontan Atemstillstand ein, der Kranke war bei vollem Bewußtsein,
der Puls ganz norml. Nach etwa 1 Minute von Apnoe ganz zyanotisches
Aussehen, hochgradiger Angstzustand, der in Bewußtlosigkeit übergeht.
Durch heftige sensible Reize kann die Atmung wieder in Gang gebracht
werden. Der Anfall dauert etwa 4 Stunde, indem immer wieder die
Atmung aufhört und nur durch kutane Reize wieder in Gang gebracht
wird. Solche Anfhlle hat der Kranke dreimal im Verlauf eines Monats
gehabt.
Da Morphium die Erregbarkeit des Atmungszentrums
herabsetzt, so sind gerade im Verlaufe schwerer gastriacher
Krisen, wo man ohne größere Morphiumdosen nicht aus-
kommen kann, im Anschluß an Morphiuminjektionen gelegent-
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lich Lähmungen des Atmungszentrums beobachtet worden.
Auch einen derartigen Fall hat Prof. O. Poerster beobachtet
und mir zur Verfügung gestellt.
A. W. 45 Jahre alt. Lues imAlter von 20 Jahren. Mehrere Hg-Kuren,
Tabes seit zehn Jahren, lanzinierende Schmerzen, Ataxie der Beine,
fehlende Patellar- und Achillesretlexe. Starre Pupillen. Beginnende
Optikusatrophie. Seit einem Jahre schwere gastrische Krisen, hoch-
gradige Nausea und Schwindelgefuhl, mit intensivem Erbrechen ; Patient
kommt furchtbar herunter. Morphium bringt immer nur für kurze Zeit
Linderung. ])urchschneidung der hinteren Wurzeln ohne Erfolg, da
die Krisen ganz ohne Schmerzen, offenbar nicht auf einer Reizung der
die Thorakaiwurzeln passierenden, schmerzleitenden Sympathikusfasern
des Magens beruhen, sondern auf einer solchen der den Vagus passie.
emden spezifischen sensiblen Magenfasern, welche die Uebelkeit ver
mitteln; es bestand also offenbar eine bulbäre Genese der Krisen. Wieder-
holt werden bei diesem Kranken im Anschluß an 0,01-0,015 Morphium
totaler Atemstillstand, Bewußtlosigkeit, Krämpfe beobachtet. Nur
durch stundenlang fortgesetzte kunstliche Atmung kann das Leben
erhalten werden. Auch hierbei eine Phase, wo spontan nicht geatmet
wird, aber auf dringenden Befehl einige Atemzuge gemacht werden.
Dann tritt wieder Atemstillstand ein, und nur durch neuen Antrieb
wird von neuem Atmung erzielt.
In der Literatur findet sich noch ein von Stief 1er') beschriebener,
vielleicht hierher gehöriger Fall, der jedoch insofern nicht einwandfrei
ist, als hier wenige Tage vorher wegen schwerer gastriseher Krisen bei
dem sehr dekrepiden Patienten eine Durchsehneidung der hinteren
Rückenmarkswurzeln vorgenommen worden war.
Da die Tabes in vielen Fällen eine Schädigung der bulbären
Kerne und Zentren setzt, dürften Tabiker mit Erscheinungen
von seiten dieser Kerne und Zentren gelegentlich auch zu
Lähmungen des Atmungszentrums disponiert sein. Eine
latente Schädigung dieses Zentrums kann dann durch Morphium-
injektionen, vornehmlich während gastrisehor Krisen, gelegent-
lich erst offenbar werden. Daß nun in dem oben ausführlich
beschriebenen Falle die Atmungslähmung eine Folge der
endolumbalen Neosalvarsaninjektion gewesen ist, schließen
wir daraus, daß ähnliche Attacken vorher selbst im Verlaufe
weit schwererer gastriseher Krisen und bei ungleich größerem
Morphiumverbrauch bei unserem Patienten niemals zur
Beobachtung gelangt sind. Es liegt zum mindesten nahe,
anzunehmen, daß eine latente Schädigung des Atmungazentrums
durch die Wirkung der intraduralen Injektion zusammen mit
dem die Erregbarkeit des Atmungszentrums herabsetzenden
Morphium erst offenbar geworden sit. In der Annahme, daß
in unserm Falle der endolumbalen Neosalvarsaninjektion
eine schädigende Rolle zukommt, werden wir ferner dadurch
bestärkt, daß, wie mir Prof. Poerster mitteilt, gelegentlich
des letzten Kongresses der American. Medical. Association
in Atlantic City von einer größeren Anzahl ganz analoger Fälle
berichtet wurde, teilweise sogar mit tödlichem Ausgang.
Unser Fall dürfte bezüglich der intraduralen Neo-
salvarsaninjektion bei Tabikern zur größten Vor-
sicht mahnen.
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